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전체 림프종 중 신경계 침범은 10-25% 정도이고,1 중

추신경계 내에 발생하는 일차성 림프종은 부검 소견상 

전체 림프종의 1% 미만에서 발견된다.
5
 반면 전체 림프

종 중 말초신경병증을 동반하는 경우는 0.1-2% 정도이

고, 악성 림프종에 의한 말초신경계를 침범은 5-8% 정

도로 알려져 있다.
1
 이들 중 신경림프종증(neurolympho-

matosis)은 더욱 적어 림프종 세포가 말초신경에 직접 

침범한 경우로서 생검이나 부검에 의한 조직병리 소견

상 신경에 림프구의 침윤이 확인되어야 한다.
6
 그러나 국

내에서는 조직검사로 증명된 신경림프종증에 대한 보고

는 아직 없다. 이에 저자들은 통증성 다발신경병증을 보

인 환자에서 비복신경 생검상 비정형 림프구의 침범을 

관찰하였고, 비강에서 기원한  NK/T 세포 림프종을 역

으로 규명함으로써, 신경림프종증으로 확인된 1예를 경

험하였기에 이를 보고하는 바이다.

증  례

59세 남자가 내원 한 달 전부터 시작된 양 상지 원위

부의 위약과 통증으로 내원하였다. 이 증상은 상악 부비

동염으로 동네 한방 의원에서 침술 치료 받은 후부터 서

서히 시작되었다고 하고 손의 말단부에서 시작하여 점

점 근위부로 진행하였으며, 위약에 비해 통증이 더욱 심

한 양상이었다. 상기도 감염이나 설사 등 특기할 만한 과

거력, 약물 복용력 및 가족력은 없었다. 직업력은 미장공

으로 35년 동안 일해 왔으며 흡연력은 40 pack-year였

고 금주한 지 15년이 되었다. 

활력징후와 신경학적검사상 고위피질기능, 뇌신경 및 

소뇌기능은 정상이었다. 운동 및 감각기능검사상 양측 

상지의 원위부 근력이 grade IV＋로 저하되어 있었고 

양측 척골신경 분포부에 통각 및 촉각이 70%로 저하되

어 있었으며 양측 수근 및 족부반사가 감소되어 있었다. 

침술을 받은 과거력을 토대로 감염에 의한 말초신경병

증 의심 하에 혈액검사 및 신경전도검사를 하였다. 일반
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10~25% of all cases of lymphoma involves the nervous system. Neurolymphomatosis, one of the complications of 
lymphoma, is rare clinical disorder with signs of peripheral neuropathy. It is also a rare cause of painful neuropathy and 
usually presents with sensorimotor polyneuropathy in nerve conduction studies. We report a case of neurolymphomatosis 
that had originated from a nasal type NK/T cell lymphoma with clinical and electrophysiological evidences of peripheral 
neuropathy, confirmed by histopathologic evidences of lymphomatous infiltration.
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혈액검사, 일반생화학검사, 혈액응고검사, 매독검사는 모

두 정상 범위였고 신경전도검사상 대부분의 운동 및 감

각 신경에서 말단 잠복기의 연장과 전도 차단, 시간적 분

산 및 전도 속도의 저하 등 분절성 탈수초성 다발신경병

증(segmental demyelinating polyneuropathy)을 시사하

는 소견이 관찰되었고, 근전도검사에서는 양측 상하지 

원위부 근육에서 탈신경 전위(denervation potential)가 

관찰되었다. 이후 이 신경병증의 원인 규명을 위해 추가

로 실시한 갑상선기능검사, 류마티스양 인자를 포함한 

혈관염검사(vasculitis laboratory), 종양표지자검사, 말

초혈액도말검사, 혈청 단백전기영동검사 및 단백면역전

기영동검사 등 모든 혈액 검사는 정상이었고 뇌척수액

검사에서도 이상 소견은 관찰되지 않았다. 이상과 같이 

신경병증의 원인을 규명하지 못하였고 여러 대증 치료

와 동시에 경험적으로 스테로이드 충격요법(steroid 

pulse therapy) 및 정맥 면역글로불린을 투여하였으나 

반응 없이 환자의 통증 및 근위약은 심해져 갔다. 

환자는 호전되지 않은 채 퇴원을 하였고 타 병원을 방

문하였다. 타 병원에서의 신체검사상 우측 유두에 과각

질화(hyperkeratosis)와 복부 피부에 다발성 홍반 및 손

목 부위에 미만성 종창이 관찰되었다. 신경학적검사에서

는 상하지 원위부에 근위축이 관찰되었고 재검한 신경

전도검사에서도 일부 신경에서 활성전위가 관찰되지 않

는 등 처음에 비해 더 심해진 양상이었다. 비복신경 생검

을 하였다. H-E 염색상 신경섬유의 변성과 신경섬유 사

이 및 정맥 주변부에 다형성의 비정형 림프계 세포의 침

윤이 관찰되었고(Fig. 1) 말초신경 갈래검사(teased fiber 

preparation)에서는 급성 축삭 변성을 동반한 탈수초성 

신경병증에 합당한 소견을 보였다. 염증성 신경병증

(inflammatory neuropathy)을 의심하였고 대증 치료에 

약간의 호전을 보여 퇴원하였다. 

퇴원 3주 후 환자는 급성 상부위장관 출혈로 재입원

하였다. 응급 위내시경상 위체부의 대만부(greater 

curvature)에 큰 궤양성 병변이 관찰되었다 이 궤양의 

기저부에서 채취한 위점막 생검 조직의 H-E 염색상 위

소와(gastric foveolae) 사이의 고유층 내로 큰 비정형 림

프계 세포(large atypical lymphoid cells)의 침윤이 관찰

되어 림프종이 의심되었다(Fig. 2) 이 종양세포들은 면

역조직화학염색 소견상 cytokeratin과 carcinoembryonic 

antigen 등 상피 

표지자(epithelial 

marker)에 음성 반

응을 보였고 T세

포 표지자인 CD10

과 NK 세포 표지

자인 CD56에 양

성 반응을 보였으

며 B세포 표지자

인 CD20에 대해

서는 소수의 주변 

정상 소림프구만

이 양성으로 염색

되어 NK/T세포 

기원의 대세포 악

성 림프종(large cell malignant lymphoma)에 합당하

였다(Fig. 3). 복부 CT에서 간-비장 종대 및 다발성 

림프절 종대가 관찰되었고 부비동 CT에서도 좌측 하

비도(inferior nasal meatus)에 약하게 조영이 증강되는 

종괴가 관찰되었다. 이 비강점막에서 채취한 조직에서도 

위점막과 유사한 조직 소견을 관찰할 수가 있었다. 따

라서 비형 NK/T세포 림프종(nasal type NK/T cell 

lymphoma) stage IV-B로 확진하였다. 이 환자의 신경

학적검사, 신경전도검사 및 신경조직검사를 재검토하였

다. 비복신경의 조직검사에서 관찰되었던 비정형 림프계 

세포의 기원이 비강 원발성 NK/T 세포 림프종이라고 

결론지었고 신경림프종증으로 최종 확진하였다.

이후 환자는 CHOP (cyclophosphamide, doxorubicin, 

vincristine, prednisolone)의 항암화약요법을 시행하였으

나 비강형 CD56＋ NK/T세포 림프종 확진 후 한 달 반 

만에 사망하였다.

고  찰

림프종의 신경계 침범은 10-25% 정도이고 뇌척수염, 

소뇌퇴행, 다발근염, 말초신경병증 및 기회감염(oppor-

tunistic infection) 등이 알려져 있다.
1
 림프종의 한 합병

증으로서의 말초신경병증은 매우 드물고 각 보고자마다 

차이는 있으나 대략 0.1-2% 정도이다.1 B세포 림프종과 

Figure 1. Microphotography of sural nerve 
biopsy. These show degenerated nerve 
fibers and infiltration of large atypical 
lymphoid cells in interfibrilar (A, H-E stain 
×200) and perivenular (B, H-E stain ×
400) spaces. 

Figure 2. Microphotography of gastric 
biopsy. This shows infiltration of large 
atypical lymphoid cells as shown in 
sural nerve, in the lamina propria 
between gastric foveolae (H-E stain, ×
400).
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연관된 말초신경병증은 대개 빠르게 진행하는 반면,2 T

세포 림프종과 연관된 경우는 대개 만성화하거나 재발

성의 형태를 취한다.
3
 이러한 림프종에 의한 비압박성 말

초신경병의 병인은 여러 가지가 있다. 림프종 세포가 말

초신경에 직접 침범한 신경림프종증(neurolymphoma-

tosis), 항체매개성 신경 손상(antibody-mediated nerve 

damage)인 길랑-바레증후군 또는 만성염증성 탈수초성 

다발신경병증(CIDP), 한냉글로불린(cryoglobulin)에 의

해 초래된 신경혈관(vasa nervorum)의 변화로 인한 

혈관염(vasculitis) 등이 있다.1 신경림프종증에서 림프

종 세포는 주로 신경내막(endoneurium)과 신경외막하

(subepineurium) 부위에 침윤하고 이로 인해 신경허혈

이 발생하고 이어 축삭 변성이 일어나 신경병증이 나타

나는 것으로 알려져 있다.4 여러 문헌에 보고된 신경림프

종증 52예를 종합하여 분석한 한 보고
4
에 의하면 임상적 

그리고 검사상 특징은 다음과 같다. 남녀의 비율은 거의 

비슷하고, 발병 연령은 75%가 50대 이후이며 과반수 이

상에서 진단 전 림프종의 과거력은 없었다. 신경병증의 

임상적 양상으로 다발신경병증의 분포가 제일 많았고 

뇌신경병증, 다발성 단일신경병증, 상완신경총 신경병증

의 순이었다. 신경전도검사상 축삭형 감각운동신경병증

이 제일 많았고 뇌척수액검사 소견은 대개 염증세포가 

증가되었고 단백치 또한 증가되는 경우가 2/3 이상이며 

세포학(cytology)에서 음성으로 나오는 경우가 양성에 

비해 많았다. 면역표현형(immunophenotype)은 B세포형

의 경우가 T세포형보다 약간 많았다. 

NK/T세포 림프종은 림프절 이외의 부위를 침범하는 

림프종 중 가장 흔한 유형으로서, 중추신경계나 근육, 피

부 그리고 비인두 같은 곳에 호발하는 침습적인 림프종

이다. 대개 비강을 잘 침범하여 코막힘, 비출혈 등이 초

기 증상이고 더 나아가 안면 중앙부를 파괴하나 골수침

범은 드문 것이 특징이다. 원인은 아직 잘 알려져 있지 

않으나 아시아인에게서는 Ebstein-Barr virus 감염과 밀

접한 연관이 있다. 이는 대개 공격적인 항암화학요법에

도 불구하고 빠른 진행을 보이며 비강 이외의 부위를 침

범하였을 때 그 예후는 좋지 않다.
7
 면역표현형은 진성 

NK 세포형(CD3, TCR－, CD56＋)에서 NK유사형(CD3

＋, [surface and cytoplasmic CD57＋ and CD56＋])까

지 다양하다. 또한 이 림프종은 말초혈액을 잘 침범하며 

형태학적으로 유사한 모양을 보인다.

본 증례는 위점막과 비강점막 조직에서 T세포 표지자

인 CD10과 NK세포 표지자인 CD56에 양성 반응을 보였

고 B세포 표지자인 CD20에 대해서는 소수만이 양성으

로 염색되어 NK/T세포 기원의 대세포 악성 림프종에 

합당하였다. 또한 비복신경 조직검사에서 관찰되었던 비

정형 림프계 세포의 기원이 림프종이라고 결론지었고 

신경림프종증으로 최종 확진할 수 있었다.
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Figure 3. Immunohistochemistry of gastric 
biopsy. These show diffuse positive 
staining for pan T cell marker (A, CD10 
×200) and NK cell marker (B, CD56 ×
200) in proliferating large lymphoid cells.


